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Resumo: A neurofibromatose tipo 1 (NF1) é uma desordem genética autossdmica dominante causada por
variantes patogénicas no gene NF1. Com prevaléncia estimada entre 1:2000 e 1:3000 nascidos
vivos, apresenta manifestacbes marcantes como manchas café-com-leite, neurofibromas dérmicos
e plexiformes (PNs). Os PNs, complexos e infiltrativos, frequentemente inoperaveis, representam
grandes desafios terapéuticos devido ao risco de deformidades, dor crbnica e transformagéo
maligna. O avango na compreensdo da sinalizagdo RAS/MAPK no crescimento temporal,
impulsionou o desenvolvimento de terapias-alvo, como o selumetinibe, inibidor seletivo das
guinases MEK 1/2 aprovado pelo FDA e ANVISA para tratar PNs sintomaticos e inoperaveis em
pacientes com NF1.Revisar a literatura recente sobre eficécia, seguranca e impacto clinico do
selumetinibe, Selumetinibe, a Unica droga ja aprovada para uso no Brasil, no manejo de de PNs
inoperéveis em individuos com NF1 maiores de dois anos. Foram analisados estudos nas bases
PubMed/Medline, em junho de 2025, com os termos. “neurofibromatosis type 1 AND
“selumetinib’, incluindo revisbes sistematicas, metanalises e narrativas publicadas nos ultimos
cinco anos. Os critérios focaram em pacientes pediétricos e adultos com NF1 e PNs inoperaveis,
avaliando resposta tumoral, eventos adversos e impacto funcional.O selumetinibe demonstrou
eficacia na reducéo do volume tumoral 8805,20% (resposta parcial) em até 68% dos pacientes,
com melhora em dor, mobilidade e fun¢cdo motora. Os efeitos adversos mais comuns incluem
eventos dermatol 6gicos (rash acneiforme, xerose, prurido), elevagdes assintométicas de CPK e
eventos gastrointestinais leves a moderados, geralmente manejaveis. Diretrizes reforcam seu uso
como primeira linha para PNs pediétricos, com estudos adicionais em andamento para adultos.
Impactos positivos na qualidade de vida de pacientes e cuidadores foram reportados.Selumetinibe
€ um avanco significativo no manegjo dos PNs em NF1, sendo eficaz na reducdo tumoral e
melhora funcional. Apesar dos efeitos adversos frequentes, sdo geralmente controlaveis e néo
limitantes. Estudos longitudinais sd0 necess&rios para avaliar beneficios duradouros, riscos
cumulativos e biomarcadores preditivos de resposta, consolidando seu papel no tratamento de
pacientes com NF1. Outros inibidores seletivos das quinases MEK 1/2 estdo em avaliacéo e estdo
sendo estudadas como aternativas em diferentes condi¢des associadas a neurofibromatose tipo 1.
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